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¢/ Atopik dermatit (AD} eritem, papil, vezikiil, sizinti ve siddetli kasinti ile karakterize, sik

rastlanan kronik bir dermatozdur. Genellikle siit cocuklugu déneminde baslamakla bir-
likte daha sonraki yillarda da baslayabilir. Hastalann ¢ogunun aile éykiistinde atopik
hastalik vardir ve bronsiyal astma ve allerjik rinit gelisme riski ytiiksektir. Temel me-
kanizma hentiz aciklanamamis oldugu halde IgE'nin aracihk ettigi doku hasan pa-
togenezde énemli rol oynar. Bu yazida énemli bir cocukluk ¢ag saglik sorunu olarak ato-
pik dermatit, immuiinolojik ve klinik y6nleri ile yeniden gozden gecirilmistir.

Anahtar kelimeler: Atopik dermatit )

Atopic Dermatitis

Atopic dermatitis (AD) is a common and chronic dermatosis characterized by erythema,
papules, vesicules, oozing and severe itching. It commonly begins in infancy but may also
begin later. A family history of atopic disease is observed in most individuals with AD,
and patients with this disease are greatly increased risk for developing asthma and
allergic rhinitis. Although the basic mechanisms have not been explained yet, IgE
mediated tissue injuries play an important role in the pathogenesis of AD. As a common
childhood health problem AD has been reviewed in this paper with immunologic and

clinical points.
Key words: Atopic dermatitis

ATOPIK DERMATIT

Atopik dermatit, kasinti ve tipik mor-
folojik gortimii ile karakterize kronik bir deri
hastahigidir’y. En énemli ézellikleri kasinty,
tipik dagilim ve lezyonlarin morfolojisidir?3.
Akut dénemde eritem, édem ve vezikiil, kro-
nik dénemde ise pullanma ve deride kalin-
lasma tipik lezyonlandir. Hastalarin %85'in-
den fazlas1 5 yasin altindadir. Derideki
dagilim yasla degisiklik gosterir. Siit cocukla-
rinda en ¢ok yuiz ve ekstremitelerin ekstensér
yuzleri, daha buyik c¢ocuklarda ve eriskin-
lerde ise ekstremitelerin fleksér ytizleri,
boyun ve gévdenin tist kismm tutulur®?.

GENETIK VE EPIDEMIYOLOJI

Atopik dermatitin toplumun genelinde go-
rulme sikhig %1'den daha diistikse de cocuk-

luk déneminde %5-10 dolayinda oldugu bil-
dirilmektedir®®. Son yillarda sikhgimn gi-
derek arttif1 rapor edilmistir®. Bu artisin ne-
denleri tam olarak aciklanamarmis olmakla
beraber cevresel faktérlerin 6zellikle ev tozu
akarlan, hayvan deri doéktintiileri, polenler,
sigara ve hava kirliliginin rolii olabilecegi
lizerinde durulmaktadir®®. AD'nin ortaya
cikmasindaki en énemli risk faktérii genetik
bir yatkinligin olmasidir. Yapilan ¢alismalar-
da cesitli kromozomlarla AD arasinda bazi
iliskiler oldugu diustniilmiis fakat kesin bir
genetik bozukluk gosterilememistir™.

PATOGENEZ

Atopik dermatitte prostaglandinlerin ve
lokotrienlerin substratirn olusturan linoleik
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asit ve linolenik asit metabolizmasinda bo-
zukluk saptanmistir. Bu esansiyel yag asit-
lerindeki degisme derinin kurulugundan ve
PGE1'in sekonder eksikligi nedeni ile bozulan
hiicresel immiin reaksiyonlardan sorumlu
olabilir®,

Immiinolojik bozukluklar

Atopik dermatitde hem humoral hem de
hticresel immiin yetmezlik oldugunu gésteren
cok sayida calisma vardir'® (Tablo I). AD'li ol-
gularin %80'inden fazlasinda, ozellikle sik
rastlanan cevresel allerjenlere spesifik-IgE
diizeyleri belirgin sekilde artmistir’®. Ayrica
IgE'nin katildigi immun kompleksleri sap-
tamak mumkiandur. Yiksek IgE seviyesi AD
icin patognomonik degilse de tipik dagilim
olan ekzematdz dékiuntiili olgularda tam icin
bir ipucu olabilir. In vitro IgE sentezi i¢in iki
sinyal gereklidir: interlékin-4 ve B hticre ak-
tivasyon sinyali' . INF-y in vitro olarak IL-4'e
bagh IgE sentezini inhibe eder. Reinhold ve
ark."? siddetli AD'li olgulardan aldiklan fi-
tohemagliitinin  ile uyarilmis monontkleer
hitcre kiltiirlerinde INF-y yapiminmn azaldi-
gimu rapor etmislerdir. AD'li olgularda INF-y
yapimimin  azalmasi IgE yapiminda artisla
sonuclanabilir'®. IgE yapimim tlesvik eden
immiin bozukluklar daha cok TH-2 tipindeki

Tablo I. Atopik Dermatitte Gériillen Immu-
nolojik Bozukluklar

¢ IgE duizeyinde artis

s Cesitli allerjenlerle ani tipte deri testi pozitifligi

o Bazofillerden spontan histamin salinuminda artis

e CD8 stpresdr/sitotoksik hicre say1 ve
fonksiyonunda azalma

s Monontkleer hiicreler yiizeyinde CD23
ekspresyonunda artis

o Kronik makrofaj aktivasyonu ve GM-CSF, PGE,
ve IL-10'da artis

o IL-4 ve IL-5 salgilayan TH-2 huicrelerde artis

¢ [FN- salgilayan TH-1 hticrelerde azalma

82

O.M.U. Twp Dergisi Cilt: 15 No.1

yardimecr T hticrelerinin allerjen ile aktivas-
yonu ile olusmaktadir. TH-2 hticreleri IL-4 ve
IL-5 yaparak bunlarla B hiicrelerinden IgE
yapimint stimtile ederler. Buna karsihk TH-1

INF-y IgE sentezini
Bunu goéstermek icin

salinan
(14)

hticrelerden
baskilamaktadir
yapilan cahsmalarda atopik dermatitli has-
talardan alinan periferik kandaki T lenfositler
Der pl gibi bir allerjenle veya tetanus tok-
soidi ya da Candida albicans gibi bir antijenle
uyarildiktan sonra klonlandiginda, yalmzca
Der pl antijeni ile stimile edilenlerin TH-2
tipte lenfosite donustugu ve IL-4 ve IL-5
yaptigt ortaya konulmustur™®. Butin bul-
gular AD'nin yalnizca yapisal bir deri has-
tahg olmadigim, kemik iligi kaynakli bir
hitcre tarafindan kontrol edildigini digiin-
diirmektedir. AD'li hastalardan alinan B
hiicreleri ve monositler yliksek oranda CD23
(FceRIl = disiik afiniteli IgE reseptérl) ya-
parlar®. AD'de derideki lezyonlarda yer alan
Langerhans hticreleri ve makrofajlarnn ytze-
yinde IgE antikoru bulunur®. IgE, Lan-
gerhans hiicrelerine hem ytliksek afiniteli
(FceRI) hem de diisiik afiniteli reseptorlerle
(FeeRID) baglanir'”. Makrofajlar, IL-4 veya
GM-CSF ile uyanldiklarinda dustik afiniteli
IgE reseptorleri (CD23) salgilayabilirler. Al-
lerjenlerin IgE tasiyan makrofajlari aktive
ederek lékotrienler, trombosit aktive edici
faktor (PAF), IL-1 ve tumdr nekroze edici
faktdér (TNF) olusumuna neden olduklan
gosterilmistir’®. AD1i olgularin dolagiminda
bulunan IgE'ye karsi gelisen otoantikorlar da-
IgE tasiyan makrofajlart aktive edebilir!?.
Hem allerjenlerle hem de otoantikorlarla ak-
tive olan makrofajlar ve Langerhans htcreleri
inflamasyona katkida bulunur.

Genel olarak bakildiginda AD ile bronsiyal
astma arasinda énemli ortak 6zellikler vardir.
Her ikisinde de allerjenlere cevap olarak TH-2
hiicrelerinin lokal toplanmasi, spesifik al-
lerjenlere karsi IgE cevabinin olusmasi, lokal
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olarak kronik bir inflamasyonun gelismesi ve
altta yatan bu inflamasyon sonucu organa
6zgl bir asir1 duyarhhk cevabi gelismesi s6z
konusudur®.

Battiin bu immiinolojik bozukluklardan
hi¢ biri AD i¢in patognomonik degildir. Has-
taligin klinik olarak farkliik gostermesi gibi,
immunolojik bulgular da farklihk gosterir.
Genel olarak hastalik ne kadar siddetli ise
immiinolojik bozukluklar da o oranda fazla
gortlir.

Immiinopatolojik bozukluklar

Akut AD'de histopatolojik olarak hafif epi-
dermal hiperplazi, interseliiler epidermal
6dem (spongioz}, vendz pleksus boyunca len-
fosit ve makrofaj infiltrasyonu gériiliir. Ayrica
cekirdekte btiytime ile birlikte endotelyal
hticre hipertrofisi ve bazal membranda kalin-
lasma gozlenir. Kronik AD'de ise epidermiste
hiperplazi ve hiperkeratoz ile birlikte lenfosit
ve makrofajlardan olusan bir dermal hiicre
infiltrasyonu vardir'’). Lenfositlerin cogu CD4
pozitif hiicrelerdir. Langerhans hiicrelerinde
artis vardir. Ytizeylerinde IgE bulunduran bu
hticreler T hticrelerine antijen sunma gérevi
gorurler. Aktive olmus DR+ICAM+keratinosit-
ler bulunur ve bunlar IL-1, IL-6, IL-8, GM-
CSF ve TNF-o, yaparlar. Kasint1 gibi bir trav-
ma sonucu bu sitokinlerin salinim artarak
¢esitli mekanizmalarla inflamasyonu siddet-
lendirir. Salnan IL-1, TNF-o ve IL-4 adezyon
molekiillerini (ELAM-1, ICAM-1 ve VCAM-1)
uyararak lenfositlerin, makrofajlarin ve eo-
zinofillerin inflamasyon bélgesine toplanma-
smna neden olurlar’?%. Toplanan bu hiicre-
lerden salinan mediyatérler ise bu bélgede
inflamasyonun stirmesine neden olur. Eo-
zinofil sayis1 az ise de boyama yéntemleri ile
kronik AD'li vakalarin derilerinde "major ba-
sic protein"in depolanmis oldugu goralir®l.
Aymi zamanda gecikmis tipte hipersensitivite
reaksiyonunu dastndiiren interseliiler 6dem,
vezikiilasyon ve aktive T lenfositleri ve mak-
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rofajlarin epidermal infiltrasyonlarma rast-
lanir®?,

Kronik likenifiye lezyonlarda epidermiste
kalinlasma ve belirgin hiperkeratoza karsilik
¢ok az spongioz degisim vardir. Epidermiste
Langerhans hiicrelerinde ve makrofajlarda
artig vardir. Mast hticrelerinde artis, ytizeyel
ve derin venlerde endoteliyal hticrelerde hi-
pertrofi ve mniikleuslarinda buytme diger
degisikliklerdir'®,

Rutin histopatolojik incelemeler AD'deki
deri lezyonlarinin gec tipte asir1 duyarlilik re-
aksiyonuna benzedigini gosterse de pek cok
delil AD'nin bilinen bir ge¢ tip asin duyarhlik
reaksiyonu olmadigini, patogenezinde IgEnin
aracihik ettigi reaksiyonlarin da énemli roli
oldugunu gostermektedir(®,

KLINIK OZELLIKLERI

Vakalarmm yaklasik olarak yarismnda be-
lirtiler ilk yasta, %90mnda ise 5 yasmndan
énce ortaya ¢ikar!?, Baslama yasina gore siit
c¢ocuklugu, cocukluk ve adolesan/eriskin ol-
mak tizere Gi¢ tip AD'den bahsedebiliriz?. Stit
¢ocuklugu tipi siklikla yasamin 4-6. aylarn-
da baslar ve karakteristik olarak yuizde ve
ekstensor yuzeylerde egzematéz dékiintii ile
ortaya cikar®¥. Bu yasta daha buytik yaslara
oranla lezyonlar daha sulu, sizintih ve kabuk-
lu olma egilimindedir. Kasima igin gerekli olan
motor koordinasyon yasamin ikinci ayindan
itibaren ortaya ciktifi icin bu yaslarda da
siddetli kasmnti gortilebilir. Stit gocuklugunda
gorilen tip kendigilinden dtizelebilecegi gibi
cocukluk formuna da gecis gosterebilir.
Cocukluk formunda hastalik yiizde ve fleksu-
ral bolgelerde kasintih ekzematéz degisiklik-
ler ile seyreder. Tipik dagiimda popliteal ve
antekuibital bolgelerde, géz kapaklarinda, bi-
leklerde, boyunda, sirtta, kalcalarda ve uy-
lukta lezyonlar vardir. Eller kuru, catlak ve li-
kenifiyedir. Dudaklar ve agiz cevresindeki de-
ride kuruluk ve catlaklar gozlenebilir. Ado-
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lesan ve eriskin yas grubunda ise kagmnti ve
likenifikasyon daha 6n plandadir. Lezyonla-
rnin dagihimi ¢ocukluk yas grubuna benzerse
de ek olarak ekstremitelerin fleksér ytizle-
rinde, yiizde, boyunda ve goévdenin st kesi-
minde lezyontar daha sik rastlamur. Bu yas-
larda yalmizca ellerde dermatit gorilebilir.
Adolesanlarda %30 oraninda atopik dermatit
{ist ekstremitelerden baslar. AD'li vakalarin
yaklasik olarak %80'inde yasamin sonraki
dénemlerinde astma ve allerjik rinit gelisti-
ginde AD semptomlarn ortadan kalkmaktadir.
Butiin yas gruplaninda atopik dermatitin ilk
belirtileri eritem, papiilasyon, kasimntiya sekon-
der olarak ortaya ¢ikan pigmentasyon degisik-
likleri, erozyonlar ve likenifikasyondur®?.
Diger pek ¢ok dermatozun aksine AD'de pri-
mer deri lezyonu yoktur. Bu nedenle tamda
bazi kriterlerin birlikte kullamlmas: gerekmek-
tedir (Tablo II). Siddetli kasint1 ve deride re-
aktivite AD'nin en énemli belirtileridir. 11k kez
1891 yilinda Fransiz dermatolog Jackuet¥
dsékuntiiniin kasintiya yol agmadigim fakat
temel sorunun kasinti oldugunu belirtmigtir.
Bu noktadan hareketle kasmntinin 6nlenme-
sinin ekzematéz lezyonlarin ortaya cikisim
Onleyebilecegdi saptanmistir®. Btiin gin ara-
likli olarak stiren kasmti en yogun olarak ak-
sam saatlerinde ve gece ortaya ¢ikar. Bunun
sonucunda da hastalarnt c¢ok rahatsiz eden
uyku diizensizlikleri goriilar. Ayrica AD'li has-
talarda kasinti esigi dusmustir. AD de su
faktorler tetigi ceker: irritanlar, allerjenler,
terleme, viicut sicakhginda degisme, derinin
kurumasi, infeksiyonlar, baska hastaliklar
veya yorgunluk ve emosyonel stres. En énemli
irritanlar, yin ve akrilik giysiler, parfium veya
parfiimlii trtnler, kozmetikler, sabunlar, te-
mizlik ajanlari, alkol iceren trtnler, kum ve
boyadir. Bazi vakalarda ise besinler (stit,
soya, tahil, yumurta, fistik, balk gibi) veya
inhalen ajanlar (ev tozu akarlar, polenler ve

hayvan tityleri) 5nemli tetik cekicilerdir®.

84

0.M.U. Tip Dergist Cilt: 15 No.1

Tablo II. Atopik Dermatitte Tam Kriterleri
(Hanifin ve Rajka, 1980).

Major kriterler (en az 3 tane)
1- Kasmti
2- Tipik morfolojik dagihm
a- Eriskinlerde fleksor likenifikasyon veya
linearite
b- Infant ve cocuklarda fasyal ve ekstensor
tutulum
3- Kronik veya kronik tekrarlayan dermatit
4- Kisisel veya ailevi atopi dykiisii

Minoér kriterler (en az tigti)

1- Kserozis
2- iktiyozis-palmar hiperlinearite-keratozis pilariz
3- Tip 1 deri testi pozitifligi
4- Artrms serum IgE duzeyi
5- Erken baslama yast
6- Nri enfeksiyonlarma egilim/hiicresel
immiinitede bozulma
7- Spesifik olmayan el ve ayak dermatitine egilim
8- Meme bas1 ekzemas:
9- Colitis
10- Tekrarlayic1 konjonktivit
11- Dennie-Morgan géz alt1 cizgileri
12- Keratokonus
13- Anterior subkapstiler katarakt
14- Orbital koyulasma
15- Yiizde solukluk veya eritem
16- Pitriazis alba
17- On boyun pilileri
18- Terleme ile kasinti
19- Yiine ve lipid ¢éztctlerine intolerans
20- Perifollikiiler belirginlesme
21- Besin allerjisi
22- Seyrin cevresel veya emosyonel faktorlerce
etkilenmesi
23- Beyaz dermografizm/basmakla ge¢ solma
olmasi

AYIRICI TANI

Seboreik dermatit, allerjik kontakt der-
matit ve hiper-IgE sendromu basta olmak
iizere bazi hastaliklarin ayirict tamda diisii-
niilmesi gereklidir (Tablo 1)),
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Tablo III. Atopik Dermatitin Ayirici Tanisin-
da Yer Alan Hastaliklar

e Seboreik dermatit * Mantar infeksiyonlan

e Allerjik kontakt
dermatit

e Skabies e Wiskott-Aldrich

sendromu

¢ Nummouiler ekzema

e Hiper-IgE sendromu - ¢ Fotodermatit

¢ Akrodermatitis
enteropatika

TEDAVI

Tedavide su hususlar amaclanmahdir: (1)
kasmtinin azaltilmasi, (2) inflamasyonun azal-
tlmasi, (3) bilinen irritanlarn uzaklastiril-
masl ve (4) infeksiyonlarin kontrolii®5. Nem-
lendiriciler ilk basamak lokal tedavi ediciler-
dir. Nemlendirici secimi derinin kuruluguna
gore degisir. Kuruluk az ise yalnizca nemlen-
dirici losyonlar yeterli olabilir. Daha kuru de-
ride krem, merhem veya petrol triinleri kul-
lamlmalidir. Sulanmanin oldugu vakalarda
gtinde 2-4 kez 20 dakika siireyle Burow soliis-
yonu (1:20-1:40 oraninda sulandirarak) uy-
gulanabilir. Tetigi ceken faktérlerden kacin-
mak cok énemlidir. Pamuk yatak ve giysiler,
sentetik veya ytin kumaslardan daha az ir-
ritan ozellik gosterirler. Bazi olgularda al-
lerjenlerin tetigi ¢ektigi goriliir, bu vakalarda
allerjenlerden kacginilmahdir. Alevlenme dé-
nemlerinde lokal steroid preparatlann kul-
larlmasi gereklidir. Steroidler tek basma
degil, mutlaka diger yumusaticilarla beraber
kullanilmalidirlar. Akut alevlenmelerde 6nce
7-10 gun siireyle potent bir steroid (Be-
tametazone dipropionate %0.05 gibi) kul-
lanilmali, daha sonra 2-3 hafta veya semp-
tomlar kayboluncaya kadar daha hafif bir
preparatla (Hidrokortizon %0.5 gibi) devam
edilmelidir®®. Agir olgularda steroidler daha
uzun stre nemlendirici kremlerle beraber
kullanilabilir. Lokal florlii steroidler siit

Atopik Dermatit

cocuklarinda hi¢ kullanilmamal, diger va-
kalarda ise uzun streli olarak ytize, genital
organlara ve deri katlantilarina stiriilmeme-
lidir®>®. Ogellikle geceleri gortilen kasmtinn
ortadan kaldirlmasinda hidroksizin veya di-
fenhidramin yararhdir. Sedasyon yapmayan
antihistaminikler daha az rahatlik saglar®2.
Inatgt veya siddetli AD'de kisa siireli fo-
toterapi veya fotokemoterapi (PUVA gibi) ya-
rarl olabilir®”. Ancak uzun vadeli sakinca-
lanindan dolayn bu tedavinin kullanimi
kisithdir. Son zamanlarda inat¢ci AD'nin te-
davisinde siklosporin A, timopentin ve in-
terferon-ynmn yararh olduguna dair umut ve-
rici yaymlar vardir?8:29),

PROGNOZ

AD'nin seyrini tam olarak tahmin edebil-
mek gligse de 15 yillik bir takipte vakalarin
%60'nda belirtilerin devam ettigi bildiril-
mistir. Cocuklukta yaygin dermatit olmasi,
hastaligin erken yaslarda baslamasi, ailede
AD 6ykiistintin olmasi, bronsiyal astma ve al-
lerjik rinit olmasi ve cinsiyetin kiz olmasi du-
rumunda belirtilerin kaybolma olasiigi azal-
maktadir®®,
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